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  ﭼﻜﻴﺪﻩ
ﻫﺎﻱ  ﺗﺎﮐﻨﻮﻥ ﭘﮋﻭﻫﺶ. ﮔﺮﺩﺩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﻳﺠﺎﺩ ﻣﻲ ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺟﺰﺍﻳﺮﻱ ﺗﺨﺮﻳﺐ ﺧﻮﺩﺍﻳﻤﻨﻲ ﺳﻠﻮﻝ  ﺩﺭ ﻧﺘﻴﺠﻪ۱ﺩﻳﺎﺑﺖ ﻧﻮﻉ : ﻣﻘﺪﻣﻪ
 91Pﻫﺎﻱ ﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻝﺳﻠﻮ. ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺍﺳﺖﺳﺎﺯ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﺍﻱ ﺑﺮﺍﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻠﻮﻝﮔﺴﺘﺮﺩﻩ
-ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ. ﻫﺎﻳﻲ ﺍﺯ ﺳﻪ ﻻﻳﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﺑﻨﺪﺗﻮﺍﻧﻨﺪ ﺑﻪ ﺍﻧﻮﺍﻉ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎﻳﻲ ﭘﺮﺗﻮﺍﻥ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﻣﻲﺳﻠﻮﻝ
: ﻫﺎ ﻣﻮﺍﺩ ﻭ ﺭﻭﺵ. ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻣﻮﺵ ﻣﻮﺭﺩ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺖ ﺳﺎﺯ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻋﺼﺎﺭﻩﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ 
 ۰۰۳ ﻭ۰۰۲, ۰۰۱, ۰۵ ﻫﺎﻱﺳﺮﻡ ﻫﻤﺮﺍﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ۰/۳۰ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﺣﺎﻭﻱ 91Pﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝﺟﻨﻴﻨﻲ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ
ﻫﺎﻱ  ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺑﺮﺍﻱ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮﻝﺭﻧﮓ.  ﺭﻭﺯ ﮐﺸﺖ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪ۷-۴۱ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ  ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲﻣﻴﻠﻲ
ﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﺮﺍﻱ  ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ-ﻫﺎﻱ ﻣﻨﻮﮐﻠﻮﻧﺎﻝ ﻣﻮﺷﻲ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﺑﺎﺩﻱﺁﻧﺘﻲ. ﺳﺎﺯ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﮔﺮﺩﻳﺪﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻣﺤﺘﻮﺍﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻭ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮﻝ. ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺲ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺷﺪ
ﻱ  ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﺳﻠﻮﻝ: ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ. ﮔﻴﺮﻱ ﮔﺮﺩﻳﺪﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﮐﻴﺖ ﺍﻻﻳﺰﺍ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ  ﻣﻴﻠﻲ۵۲ ﻭ ۵/۵ﻏﻠﻈﺖ 
.  ﻗﺮﻣﺰ ﺍﺭﻏﻮﺍﻧﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪﻩ ﺷﺪﻧﺪﻲﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺜﺒﺖ ﺩﺍﺩﻩ ﻭ ﺑﻪ ﺻﻮﺭﺕ ﺍﺟﺘﻤﺎﻋﺎﺕ ﺳﻠﻮﻟ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﺭﻧﮓ
ﻫﺎ ﻧﺸﺎﻥ ﺭﺍ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ( ﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ)ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺲ ﺑﻴﺎﻥ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ   ﻭ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺭﺍ ﺩﺍﺷﺘﻨﺪ، ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻠﻮﻝ. ﺩﺍﺩ
ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ  ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ  ﺩﺭ ﺣﻀﻮﺭ ﻋﺼﺎﺭﻩ91Pﻫﺎﻱ  ﺳﻠﻮﻝ: ﮔﻴﺮﻱﻧﺘﻴﺠﻪ. ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻴﺸﺘﺮﻱ ﺗﺮﺷﺢ ﮐﺮﺩﻧﺪ
 ﺻﻮﺭﺕ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺗﺮﺷﺢ ﻫﺎﻱ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ  ﺑﻪ ﺗﻮﺍﻧﻨﺪ ﺑﻪ ﺗﻨﺶ ﻫﺎ ﻣﻲ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﻳﺎﺑﻨﺪ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻭ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﻲ
   .ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﭘﺎﺳﺦ ﺩﻫﻨﺪ
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ﺮﺷﺢ ﻧﻈﻤﻲ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﮏ ﻧﺎﺷﻲ ﺍﺯ ﻧﻘﺺ ﺩﺭ ﺗ ﺩﻳﺎﺑﺖ ﻧﻮﻋﻲ ﺑﻲ
ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻗﻨﺪ . ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ، ﻋﻤﻠﮑﺮﺩ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻳﺎ ﻫﺮ ﺩﻭ ﻣﻮﺭﺩ ﺍﺳﺖ
ﻫﺎﻱ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺪﻥ  ﻧﺎﭘﺬﻳﺮﻱ ﺑﻪ ﺳﻴﺴﺘﻢﻫﺎﻱ ﺟﺒﺮﺍﻥﺧﻮﻥ، ﺁﺳﻴﺐ
 ﺗﻨﻬﺎ ۱.ﮐﻨﺪ ﻱ ﭼﺸﻢ ﻭﺍﺭﺩ ﻣﻲ ﺍﺯ ﺟﻤﻠﻪ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻭ ﺷﺒﮑﻴﻪ
.  ﺟﺒﺮﺍﻥ ﮐﻤﺒﻮﺩ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺖ۱ﺭﺍﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻋﻮﺍﺭﺽ ﺩﻳﺎﺑﺖ ﻧﻮﻉ 
ﻧﮕﺮﻫﺎﻧﺲ ﺑﻪ ﺍﻣﺮﻭﺯﻩ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﮐﺎﻣﻞ ﻳﺎ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺟﺰﺍﻳﺮ ﻻ
ﻣﺤﺪﻭﺩ . ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎﻱ ﺩﺭﻣﺎﻥ ﺩﻳﺎﺑﺖ ﻣﻲﺍﻓﺮﺍﺩ ﺩﻳﺎﺑﺘﻲ ﺍﺯ ﺩﻳﮕﺮ ﺭﻭﺵ
ﺑﻮﺩﻥ ﻣﻨﺒﻊ ﺑﺎﻓﺘﻲ ﻋﻀﻮ ﺩﻫﻨﺪﻩ، ﻣﺸﻜﻼﺕ ﺭﺩ ﭘﻴﻮﻧﺪ، ﻟﺰﻭﻡ 
ﻱ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺍﻳﻤﻨﻲ ﻭ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ  ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺩﺍﺭﻭﻫﺎﻱ ﺗﻀﻌﻴﻒ ﮐﻨﻨﺪﻩ
ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺍﻳﻦ ﺭﻭﺵ ﺭﺍ ﺑﺴﻴﺎﺭ ﻣﺤﺪﻭﺩ  ﺭﻭﺯ ﺍﻓﺰﻭﻥ ﻣﺘﻘﺎﺿﻲ،
ﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺭﺍﻫﻲ ﺍﻱ ﺑ ﻫﺎﻱ ﮔﺴﺘﺮﺩﻩ  ﭘﮋﻭﻫﺶ۲.ﻧﻤﻮﺩﻩ ﺍﺳﺖ
ﺎﻡ ــﮐﻪ ﺑﺪﻥ ﻓﺮﺩ ﺩﻳﺎﺑﺘﻲ ﺧﻮﺩ ﺑﺘﻮﺍﻧﺪ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻧﻤﺎﻳﺪ، ﺍﻧﺠ
ﺪﻑ ــﺪﻥ ﺑﻪ ﺍﻳﻦ ﻫــﺎﻱ ﺭﺳﻴــﻫﻲ ﺍﺯ ﺭﺍﻩــﻳﮑ. ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺍﺳﺖ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺁﺳﻴﺐ ﺩﻳﺪﻩ ﺑﺎ ﺟﺎﻳﮕﺰﻳﻨﻲ ﺳﻠﻮﻝ. ﺩﺭﻣﺎﻧﻲ ﺍﺳﺖ ﺳﻠﻮﻝ
 ﻣﻨﺎﺑﻊ ۲.ﺗﻮﺍﻧﺪ ﺭﺍﻩ ﺣﻞ ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺳﺎﻟﻢ ﻣﻲﺳﻠﻮﻝ



































































 ۶۹۳ ﺍﻳﺮﺍﻥ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ ﻭ ﺭﻳﺰ ﺩﺭﻭﻥ ﻏﺪﺩ ﻱ ﻣﺠﻠﻪ ۲۹۳۱ﺁﺑﺎﻥ ، ۴ ﻱ ﺷﻤﺎﺭﻩ, ﭘﺎﻧﺰﺩﻫﻢﻱ  ﻩﺩﻭﺭ
 
  
ﺗﺮﻳﻦ ﻣﻨﺒﻊ ﺑﺮﺍﻱ ﺍﻳﻦ  ﻣﻬﻢ. ﭘﻴﻮﻧﺪ ﻣﻮﺭﺩ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﻴﺮﻧﺪ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﻓﺮﺍﺩ ﺳﺎﻟﻢ ﺍﺳﺖ؛ ﺍﻣﺎ ﺟﺎﻳﮕﺰﻳﻨﻲ، ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﻭ ﻣﺸﮑﻼﺕ ﺍﻳﻤﻨﻮﻟﻮﮊﻱ ﺳﺒﺐ ﻣﺤﺪﻭﺩﻳﺖ ﻣﻨﺎﺑﻊ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺗﻮﺟﻪ ﮔﺮﺩﻳﺪﻩ ﺑﻪ ﻣﻨﺎﺑﻊ ﺩﻳﮕﺮﻱ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺍﻧﻮﺍﻉ ﺳﻠﻮﻝ
ﺗﻮﺍﻧﻨﺪ ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺳﻲ ﻭ ﻏﻴﺮ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺳﻲ ﻣﻲﻝﺳﻠﻮ. ﺷﻮﺩ
ﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪﮐﻨﻨﺪﻩﺗﺮﻳﻦ ﻣﻨﺒﻊ ﺑﺮﺍﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ﻣﻬﻢ
- ﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ﺍﻱ ﺩﺭ ﺯﻣﻴﻨﻪﻫﺎﻱ ﮔﺴﺘﺮﺩﻩﺗﺎﮐﻨﻮﻥ ﺗﻼﺵ. ﺑﺎﺷﻨﺪ
 ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﻱ ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪﮐﻨﻨﺪﻩﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
ﺍﻧﺠﺎﻡ ﻫﺎﻱ ﺟﺎﻧﻮﺭﻱ ﺩﻳﺎﺑﺘﻲ ﻫﺎ ﺑﻪ ﻣﺪﻝﺳﭙﺲ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻫﺎ ﺗﻮﻣﻮﺭﻫﺎﻳﻲ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﺩﺭ ﺍﺛﺮ . ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖ
ﻫﺎﻳﻲ ﻏﻴﺮ ﺍﺯ ﻱ ﻣﻮﺵ ﺑﻪ ﺍﻧﺪﺍﻡ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺟﻨﻴﻦ ﻳﮏ ﺗﺎ ﻫﻔﺖ ﺭﻭﺯﻩ
- ﻫﺎﻳﻲ ﮐﻪ ﺍﺯ ﺍﻳﻦ ﺗﻮﻣﻮﺭ ﺟﺪﺍ ﻣﻲﺳﻠﻮﻝ. ﺁﻳﻨﺪﺭﺣﻢ ﺑﻪ ﻭﺟﻮﺩ ﻣﻲ
ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺷﻮﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ ﺳﻠﻮﻝ
ﻱ ﻫﺎﻫﺎ ﺍﺯ ﻧﻈﺮ ﻭﻳﮋﮔﻲ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ۳.ﺷﻮﻧﺪﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﻣﻲ
ﻫﺎﻱ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ ﻭ ﺍﻳﻤﻨﻮﻟﻮﮊﻱ ﺑﺴﻴﺎﺭ ﺷﺒﻴﻪ ﺳﻠﻮﻝ, ﺷﻨﺎﺳﻲ ﺷﻜﻞ
 CEﻫﺎﻱ   ﺍﺯ ﺟﻤﻠﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ. ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻫﺴﺘﻨﺪ
ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳﺎﻳﺮ ﺍﺟﺪﺍﺩ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻳﻲ ﻧﺎﻣﻴﺮﺍ 
ﻫﺎ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ ﺗﮑﺜﻴﺮ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﻭ ﻓﻨﺎﻧﺎﭘﺬﻳﺮﻧﺪ
ﻫﺎﻱ ﺴﺎﻥ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﻣﻮﺵ ﻭ ﺍﻧﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ. ﻳﺎﺑﻨﺪﻣﻲ
ﻫﺎﻱ ﮔﺮﻭﻩ.  ﺷﺮﻭﻉ ﺷﺪ۰۰۰۲ﺍﻧﺪﻭﮐﺮﻳﻦ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﺯ ﺳﺎﻝ 
ﻫﺎﻱ ﮔﻮﻧﺎﮔﻮﻥ ﻭ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﮋﻭﻫﺸﻲ ﺑﺎ ﺭﻭﺵ
ﻫﺎﻱ ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺗﮑﻮﻳﻦ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺳﻌﻲ ﺩﺭ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎ ﻭ ﻣﺤﻴﻂ
ﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﺑﻬﺘﺮ ﺳﻠﻮﻝ
ﺪﻩ ﺷﺒﺎﻫﺖ ﺗﮑﻮﻳﻦ  ﺑﺎ ﻣﺸﺎﻫ۰۰۰۲ ﺩﺭ ﺳﺎﻝ ykslemuL . ﺩﺍﺷﺘﻨﺪ
- ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻣﺮﮐﺰﻱ ﻭ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ، ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﻋﺼﺒﻲ ﻳﺎﺭﻱ ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺪﻭﮐﺮﻳﻦ ﺍﺯ ﺭﻭﺵ ﺗﮑﻮﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﺩﻩ ﻫﺎﻱ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎ ﮔﺮﻭﻩ۵۰۰۲ ﺗﺎ ۲۰۰۲ ﺍﺯ ﺳﺎﻝ ۳.ﮔﺮﻓﺖ
ﻫﺎﻱ ﻣﺴﻴﺮ ﺳﻴﮕﻨﺎﻟﻲ  ﻣﻬﺎﺭ ﮐﻨﻨﺪﻩ۴،4xapﺍﺯ ﺑﻴﺎﻥ ﻣﺪﺍﻭﻡ ﮊﻥ 
ﻫﺎﻱ  ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻣﺤﻴﻂ۶،ﺧﻮﺩﻱ  ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮﺩﺑﻪ۵,3KIP
-  ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ۸ ﻭ ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﻨﻔﻲ۷ﻫﺎﻱ ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖﺳﺎﺯﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﻏﻨﻲ
ﺑﺎ ﻭﺟﻮﺩ .  ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮐﺮﺩﻧﺪ ﺭﺍﻫﺎﻱ ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ، ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺗﻤﺎﻡ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎﻱ ﻳﮏ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ  ﻫﻴﭻ،ﺍﻳﻦ
ﻱ  ﻋﺼﺎﺭﻩ ۹.ﺮﺩﻧﺪﮐﻲـﺎﻥ ﻧﻤـــﺎﺯ ﺭﺍ ﺑﻴــﺳ ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﺳﻠﻮﻝ
ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻣﻮﺵ ﺻﺤﺮﺍﻳﻲ ﺣﺎﻭﻱ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ﭘﺮﻭﺗﺌﻴﻨﻲ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ 
 ۰۱.ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺭﺍ ﺍﻟﻘﺎ ﻣﻲﺗﮑﻮﻳﻦ ﻭ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺮ ﺳﻠﻮﻝ ﺩﺍﻧﺸﻤﻨﺪﺍﻥ ﺑﺎ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ
. ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻛﺮﺩﻧﺪﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﻘﺶ ﺁﻥ ﺭﺍ ﺩﺭ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ
ﻱ  ﻫﺎﻱ ﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ ﺍﺳﺘﺨﻮﺍﻥ ﺍﻧﺴﺎﻥ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﺗﻴﻤﺎﺭ ﺳﻠﻮﻝ
ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺟﺪﺍ ﺷﺪﻩ ﺍﺯ ﻣﻮﺵ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﺣﺎﻭﻱ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﺎﻻ ﺑﻴﺎﻥ 
% ۴ﻫﺎ ﻃﻲ ﻳﮏ ﻫﻔﺘﻪ ﺣﺪﻭﺩ ﮊﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺭﺍ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ﻣﻮﺟﻮﺩ ﺩﺭ   ﺑﺎ۱۱.ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺩﺍﺩ
 ﺍﻟﻘﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻭ ﺗﮑﺜﻴﺮ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺩﺭ ﺣﺎﻝ ﺗﮑﻮﻳﻦ ﺩﺭ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ  ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ، ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺍﺯ ﻋﺼﺎﺭﻩﺳﻠﻮﻝ
ﻴﻨﻮﻣﺎﻳﻲ ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ﻋﺎﻣﻞ ﺍﻟﻘﺎ ﮐﻨﻨﺪﻩ
  .ﮔﺮﺩﻳﺪ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﻱ ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91P
  ﻫﺎ ﻣﻮﺍﺩ ﻭ ﺭﻭﺵ
 ﺍﺯ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿـﺮﺩﺭ : ﺮﺍﺝ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱــﺍﺳﺘﺨ
ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ  C/BLAB  ﺑﺎﻟﺒﺴﻲﻧﮋﺍﺩ ﻣﻮﺵ ﮐﻮﭼﮏ ﺁﺯﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ
ﻮﺭ ـ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﺯ ﻧﻮﺯﺍﺩ ﻣﻮﺵ ﺟﺪﺍﺳﺎﺯﻱ ﻭ ﺳﭙﺲ ﺩﺭ ﺣﻀ.ﺷﺪ
 ،ﺰﺭـــﻮﮊﻧﺎﻳــﻤﻂ ﺩﺳﺘﮕﺎﻩ ﻫـ، ﺗﻮﺳiﺎﺯـــﺪﻩ ﭘﺮﻭﺗﺌــﺎﻧﻌﺖ ﮐﻨﻨـﻣﻤ
 ﺩﻗﻴﻘﻪ ﺩﺭ ۰۱ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩﻣﺤﻠﻮﻝ . ﻫﻮﻣﻮﮊﻧﻴﺰﻩ ﺷﺪ
ﮔﺮﺍﺩ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮﮊ ﻭ   ﺩﺭﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ۴ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ ۰۰۰۳ mprﺩﻭﺭ 
 ﺩﻗﻴﻘﻪ ﺩﺭ ﺩﻭﺭ ۰۲ﺳﭙﺲ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ . ﺁﻭﺭﻱ ﺷﺪ ﻣﺎﻳﻊ ﺭﻭﻳﻲ ﺟﻤﻊ
. ﮔﺮﺍﺩ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮﮊ ﺷﺪ  ﺩﺭﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ۴ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ mpr۰۰۰۲۱
ﺁﻭﺭﻱ ﻭ  ﻊﻫﺎﺳﺖ ﺟﻤ ﻣﺎﻳﻊ ﺭﻭﻳﻲ ﮐﻪ ﻣﺤﺘﻮﻱ ﻣﺠﻤﻮﻉ ﭘﺮﻭﺗﺌﻴﻦ
  .  ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺷﺪiiﻏﻠﻈﺖ ﭘﺮﻭﺗﺌﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺗﮑﻨﻴﮏ ﺑﺮﺩﻓﻮﺭﺩ
ﺎﻱ ـﻫﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝﺮ ـــﺣﺎﺿﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ : ﻮﻝـــﮐﺸﺖ ﺳﻠ
ﻫﺎ ﺑﻪ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﮔﺮﺩﻳﺪ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ 91Pﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻳﻲ ﺭﺩﻩ 
ﺻﻮﺭﺕ ﮐﺸﺖ ﭼﺴﺒﻨﺪﻩ ﺍﺯ ﺑﺎﻧﮏ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺍﻧﺴﻴﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮﺭ ﺗﻬﺮﺍﻥ 
 ,MEM-αiii ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ91Pﺳﻠﻮﻝ  .ﺗﻬﻴﻪ ﻭ ﺗﮑﺜﻴﺮ ﺷﺪﻧﺪ
، ﻭ (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ۰۵)ﺳﻴﻠﻴﻦ  ﭘﻨﻲ ،viSBF %ﺣﺎﻭﻱ ﺩﻩ
  ۲۱.، ﮐﺸﺖ ﺷﺪ(ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ۰۵1)ﺍﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ 
 v ﺍﻭﻟﻴﻦ ﮔﺎﻡ ﺩﺭ ﺍﻟﻘﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ، ﺗﺸﮑﻴﻞ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ
 ﺳﺎﻋﺖ ﺩﺭ ۴۲ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ 91Pﻫﺎﻱ  ﺑﻪ ﺍﻳﻦ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺳﻠﻮﻝ. ﺍﺳﺖ
. ﻫﺎﻱ ﻓﺎﻗﺪ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭼﺴﺒﻨﺪﮔﻲ ﮐﺸﺖ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪﻧﺪ ﭘﺘﺮﻱ ﺩﻳﺶ
ﻫﺎﻱ ﺷﺶ   ﺑﻪ ﭘﺘﺮﻱ ﺩﻳﺶﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ 
ﺍﻳﻦ .  ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻝ ﺍﻧﺘﻘﺎﻝ ﻳﺎﻓﺘﻨﺪﻱ ﻭﻳﮋﻩ ﻱ ﺍﻱ ﮊﻻﺗﻴﻨﻪﺧﺎﻧﻪ
، ۰۰۱، ۰۵ﻫﺎ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﻫﻔﺖ ﺗﺎ ﭼﻬﺎﺭﺩﻩ ﺭﻭﺯ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
 ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﻱ ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ۰۰۳، ۰۰۲
  . ﺷﺪﻧﺪ
ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺑﺮﺭﺳﻲ : ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺍﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥﺭﻧﮓ
ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺍﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺍﺯ ﺭﻧﮓ ﻣﻮﺭﻓﻮﻟﻮﮊﻱ ﺳﻠﻮﻝ
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 ﻫﻤﻜﺎﺭﺍﻥﻭ ﻣﺮﺿﻴﻪ ﺍﺑﺮﺍﻫﻴﻤﻲ ﻫﻔﺸﺠﺎﻧﻲ    ﺳﺎﺯﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ۷۹۳
 
  
 iﮔﺮﻡ ﭘﻮﺩﺭ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ  ﻣﻴﻠﻲ۰۵ﺑﺎ ﺍﻓﺰﻭﺩﻥ . ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺷﺪ
ﻣﺤﻠﻮﻝ ﺍﺳﺘﻮﮎ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ  iiﻟﻴﺘﺮ ﺩﻱ ﻣﺘﻴﻞ ﺳﻮﻟﻔﻮﮐﺴﻴﺪ  ﻣﻴﻠﻲ۵ﺑﻪ 
 ﻣﻴﮑﺮﻭﻟﻴﺘﺮ ۰۱ ﻣﺤﻠﻮﻝ ﮐﺎﺭ ﻱ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺗﻬﻴﻪ. ﺗﻬﻴﻪ ﮔﺮﺩﻳﺪ
. ﺷﺪﻟﻴﺘﺮ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ ﺍﺿﺎﻓﻪ  ﻣﺤﻠﻮﻝ ﺍﺳﺘﻮﮎ ﺑﻪ ﻳﮏ ﻣﻴﻠﻲ
 ۰۳ﻫﺎ ﺍﺿﺎﻓﻪ، ﻭ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ  ﻣﺤﻠﻮﻝ ﮐﺎﺭ ﺑﻪ ﻃﻮﺭ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
ﺳﭙﺲ . ﮔﺮﺍﺩ ﺍﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷﺪ  ﺩﺭﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ۷۳ﺩﻗﻴﻘﻪ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ 
  .  ﺍﻧﺠﺎﻡ ﮔﺮﻓﺖSSBHiiiﻫﺎ ﺑﺎ ﻣﺤﻠﻮﻝ  ﺷﺴﺘﺸﻮﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺮﺍﻱ ﺍﻟﻘﺎﻱ  ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺑﻬﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﺑﺮﺍﻱ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻏﻠﻈﺘﻲ ﺍﺯ  :ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎﺯﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ  ﺍﺱ ﮐﻪ ﺩﺭ ﺁﻥ ﺩﺭﺻﺪ ﺑﻴﺸﺘﺮﻱ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻳﺎﺑﻨﺪ، ﺑﻌﺪ ﺍﺯ  ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎﺯ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﻲ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻨﻪ ﻭ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻻﻡ  ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺳﻠﻮﻝ ﺭﻧﮓ
ﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺷﻤﺎﺭﺵ ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳ ﻳﺎﻓﺘﻪ. ﻧﺌﻮﺑﺎﺭ ﺷﻤﺎﺭﺵ ﺷﺪﻧﺪ
  . ﻪ ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖﻳ ﺍﺭﺍ ۱ﻫﺎ ﺩﺭ ﺟﺪﻭﻝ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ  ﺑﺎﺩﻱ ﺿﺮ ﺍﺯ ﺁﻧﺘﻲﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎ: ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﺎﻧﺲ
.  ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺷﺪv ﺑﺘﺎﻱ ﻭ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ viﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ- ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻱ ﺍﻭﻟﻴﻪ
 :gnitros llec detavitca   CTIF ﮐﻮﻧﮋﻭﮔﻪ ﺑﺎ GgIﺑﺎﺩﻱ  ﺁﻧﺘﻲ
 ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ ecnecseroulF 7319F :tac ,amgiS ,CTIF
ﺮﺍﻱ ﺍﻧﺠﺎﻡ ـــﺑ. ﻪ ﺷﺪــﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺩﺭ ﻧﻈــﺎﺩﻱ ﺛﺎﻧﻮﻳــﺑ ﺁﻧﺘﻲ
 ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﻫﺎﻱ ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﺎﻧﺲ ﺳﻠﻮﻝ
ﭘﺎﺭﺍﻓﺮﻣﺂﻟﺪﺋﻴﺪ ﺍﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪ، % ۴ ﺩﻗﻴﻘﻪ ﺑﺎ ﻣﺤﻠﻮﻝ ۰۳ﺑﻪ ﻣﺪﺕ 
ﻫﺎ ﺑﺎ ﻣﺤﻠﻮﻝ  ﺳﻠﻮﻝivﭘﺲ ﺍﺯ ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﺎ ﻓﺴﻔﺎﺕ ﺑﺎﻓﺮ ﺳﺎﻟﻴﻦ
 ﺳﺮﻡ ﻧﺮﻣﺎﻝ ۰/۰۱۰ ﻭ ۰۰۱X ﺗﺮﻳﺘﻮﻥ ۰/۳۰ﺑﻼﮎ ﮐﻨﻨﺪﻩ ﺣﺎﻭﻱ 
ﮔﺮﺍﺩ   ﺳﺎﻧﺘﻲﻱ  ﺩﺭﺟﻪ۷۳ ﺩﻗﻴﻘﻪ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ ۰۳ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ SBPﺑﺰﺩﺭ 
ﻫﺎﻱ  ﺑﺎﺩﻱ ﻫﺎ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﺩﻭ ﺳﺎﻋﺖ ﺑﺎ ﺁﻧﺘﻲ ﺳﻠﻮﻝ. ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻧﺪ
 ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﻳﮏ ﺳﺎﻋﺖ ﺑﺎ SBPﺍﻭﻟﻴﻪ ﻭ ﭘﺲ ﺍﺯ ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﺎ 
ﺩﺭ ﻧﻬﺎﻳﺖ .  ﺩﺭﺟﻪ ﺍﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪ۷۳ﺑﺎﺩﻱ ﺛﺎﻧﻮﻳﻪ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ  ﺁﻧﺘﻲ
 ﻭ ﺗﻮﺳﻂ ﺭﻭﻱ ﻻﻡ ﭼﺴﺒﺎﻧﺪﻩ% ۰۷ﻫﺎ ﺗﻮﺳﻂ ﮔﻠﻴﺴﺮﻭﻝ ﻧﻤﻮﻧﻪ
  .ﻣﻴﮑﺮﻭﺳﮑﻮﭖ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺲ ﻣﺸﺎﻫﺪﻩ ﺷﺪﻧﺪ
ﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭﻭﻥ ﮔﻴﺮﻱ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﻭ ﺍﻧﺴ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ
ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺭﺩﻳﺎﺑﻲ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺤﻲ : ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﺭﻭﺵ ﺍﻻﻳﺰﺍ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ،  ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺗﺤﺖ ﺍﺛﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮﻝ
 %۰/۵ﻫﺎ ﺑﺎ ﻣﺤﻴﻂ ﺑﺪﻭﻥ ﺳﺮﻡ ﻣﺤﺘﻮﻱ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
 ۷۳ﺳﺮﻡ ﺁﻟﺒﻮﻣﻴﻦ ﮔﺎﻭﻱ ﺗﻌﻮﻳﺾ ﻭ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﺳﻪ ﺳﺎﻋﺖ ﺩﺭ 
                                                           
 5503546K:tac ,kcreM -i
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 ateb rotpeceR nilusni+nilusniorp lanolconom esuoM - vi
 05-4038ba :tac ,macba
   001-4038ba :tac ,macba lanolconom esuoM -v
 enilas dereffub-etahpsohP -iv
ﺳﭙﺲ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ ﺭﻭﻳﻲ . ﺩﺍﺭﻱ ﺷﺪﮔﺮﺍﺩ ﻧﮕﻪﻱ ﺳﺎﻧﺘﻲ ﺩﺭﺟﻪ
 ﻭ ﺗﺎ ﺯﻣﺎﻥ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﻣﺮﺍﺣﻞ ﺑﻌﺪﻱ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ ،ﺁﻭﺭﻱﻫﺎ ﺟﻤﻊﺳﻠﻮﻝ
ﺑﺮﺍﻱ ﺑﺮﺭﺳﻲ . ﺩﺍﺭﻱ ﮔﺮﺩﻳﺪﮔﺮﺍﺩ ﻧﮕﻪﻱ ﺳﺎﻧﺘﻲ  ﺩﺭﺟﻪ-۰۷
ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻭ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ 
ﻫﺎ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﺩﻭ ﺳﺎﻋﺖ ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﻏﻠﻈﺖ ﮐﻢ ﮔﻠﻮﮐﺰ، ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻭ ﻳﮏ ﺷﺒﺎﻧﻪ ﺭﻭﺯ ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻﻱ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻗﺮﺍﺭ 
ﻫﺎ ﺩﺭ ﻫﺮ ﺩﻭ ﻣﻮﺭﺩ ﻣﺤﻴﻂ ﮐﺸﺖ ﺭﻭﻳﻲ ﺳﻠﻮﻝ. ﺮﻓﺘﻨﺪﮔ
 ﺩﺭﺟﻪ -۰۷ﺁﻭﺭﻱ ﻭ ﺗﺎ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﺁﺯﻣﻮﻥ ﺍﻻﻳﺰﺍ ﺩﺭ ﺩﻣﺎﻱ  ﺟﻤﻊ
ﮔﻴﺮﻱ ﻣﻴﺰﺍﻥ  ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ. ﺩﺍﺭﻱ ﮔﺮﺩﻳﺪﮔﺮﺍﺩ ﻧﮕﻪﺳﺎﻧﺘﻲ
ﻫﺎ ﺩﺭ  ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﻌﺪ ﺍﺯ ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻨﻪ ﮐﺮﺩﻥ، ﺳﻠﻮﻝ
 ﻧﺮﻣﺎﻝ ﺳﻮﻧﻴﮑﻴﺖ ۰/۱ﺣﻀﻮﺭ ﺗﺮﮐﻴﺐ ﺍﺗﺎﻧﻮﻝ ﻭ ﺍﺳﻴﺪ ﮐﻠﺮﻳﺪﺭﻳﮏ 
 ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻭ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ .ﺷﺪﻧﺪ
ﻟﻴﺘﺮ ﮔﻠﻮﮐﺰ  ﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ۵۲ ﻭ ۵/۵ﻫﺎﻱ  ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ
ﮔﻴﺮﻱ  ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ iivﺁﻭﺭﻱ ﺷﺪﻩ ﺗﻮﺳﻂ ﮐﻴﺖ ﺍﻻﻳﺰﺍ ﻫﺎﻱ ﺟﻤﻊ ﺩﺭ ﻧﻤﻮﻧﻪ
     .ﺷﺪ
  ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ 
ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻫﻔﺖ ﺗﺎ ﭼﻬﺎﺭﺩﻩ : ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻣﻮﺭﻓﻮﻟﻮﮊﻳﮏ
ﺷﺪﻧﺪ،  ﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﻴﻤﺎﺭﺭﻭﺯ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻋﺎﻣﻞ ﺍﻟﻘﺎﻳﻲ ﻋﺼﺎﺭ
. ﺳﭙﺲ ﺗﺤﺖ ﺭﻧﮓ ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺍﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
ﺳﺎﺯ ﻣﺸﺘﻖ ﺍﺯ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﭘﺲ ﺍﺯ ﺭﻧﮓ ﺁﻣﻴﺰﻱ، ﺳﻠﻮﻝ
ﺩﺭ (. A، ۱ﺷﮑﻞ )ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻪ ﺭﻧﮓ ﻗﺮﻣﺰ ﺍﺭﻏﻮﻧﻲ ﺩﺭﺁﻣﺪﻧﺪ 
ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﻳﻌﻨﻲ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﻧﺸﺪﻩ ﺑﺎ 
 ﺑﻪ ﻃﻮﺭ ﭘﺮﺍﮐﻨﺪﻩ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻧﻴﺰ ﺗﻌﺪﺍﺩ ﻣﺤﺪﻭﺩﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﻗﺮﻣﺰ
  (. B، ۱ﺷﮑﻞ )ﻣﺸﺎﻫﺪﻩ ﮔﺮﺩﻳﺪ 
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺮﺍﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ  ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺑﻬﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ: ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﺳﻠﻮﻝ
 ﻭ ﺳﭙﺲ ﺑﺎ ،ﺭﻧﮓ ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺷﺪﻩ ﺗﻮﺳﻂ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻨﻪ
ﺑﺮﺍﻱ ﻫﺮ ﻏﻠﻈﺖ ﺷﻤﺎﺭﺵ . ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻻﻡ ﻧﺌﻮﺑﺎﺭ ﺷﻤﺎﺭﺵ ﺷﺪﻧﺪ
ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ  ﻳﺎﻓﺘﻪ. ﺮﺍﺭ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﮔﺮﻓﺖﻛﻤﻴﻨﻪ ﺑﺎ ﭘﻨﺞ ﺑﺎﺭ ﺗﮑ
ﻫﺎ ﺑﺮﺭﺳﻲ. ﮔﺮﺩﻳﺪﻩ ﺍﺳﺖ ﺍﺭﺍﻳﻪ ۱ﺟﺪﻭﻝ ﻫﺎ ﺩﺭ ﺷﻤﺎﺭﺵ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺩﺭ ﺍﻟﻘﺎﻱ ﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﺳﻠﻮﻝ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩ ﻋﺼﺎﺭﻩ
 ﺍﺛﺮ ﻣﺜﺒﺖ ﺩﺍﺭﺩ؛ ﺯﻳﺮﺍ 91Pﻫﺎﻱ ﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﺳﻠﻮﻝ ﺗﻮﻟﻴﺪﮐﻨﻨﺪﻩ
ﻫﺎ ﺑﺎ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﺗﻔﺎﻭﺕ ﺩﺭﺻﺪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺩﺭ ﺗﻤﺎﻡ ﮔﺮﻭﻩ
ﺑﺎ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﻋﺼﺎﺭﻩ، ﺩﺭﺻﺪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ . ﺩﺍﺭ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻣﻌﻨﻲ
ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺩﺭ  ﺩﺭﺻﺪ ﺳﻠﻮﻝ. ﺻﻮﺭﺕ ﺧﻄﻲ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻳﺎﻓﺖ
ﻫﺎﻱ  ﺍﻳﻦ ﺩﺭﺻﺪ ﺩﺭ ﺳﻠﻮﻝ.  ﺍﺳﺖ۷/۹±۱/۶ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ 
                                                           

































 ۸۹۳ ﺍﻳﺮﺍﻥ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ ﻭ ﺭﻳﺰ ﺩﺭﻭﻥ ﻏﺪﺩ ﻱ ﻣﺠﻠﻪ ۲۹۳۱ﺁﺑﺎﻥ ، ۴ ﻱ ﺷﻤﺎﺭﻩ, ﭘﺎﻧﺰﺩﻫﻢﻱ  ﻩﺩﻭﺭ
 
  
ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ  ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ۰۰۲ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 
ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺍﺯ ﺍﻳﻦ ﺣﺪ .  ﺭﺳﻴﺪ۹۳/۷ ±۱/۲ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ 
 ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎﻱﺩﺍﺭﻱ ﺩﺭ ﺩﺭﺻﺪ ﺳﻠﻮﻝ ﺳﺒﺐ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻣﻌﻨﻲ
  . ﻧﺸﺪ
 ﻱﻫـﺎ ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺷـﻤﺎﺭﺵ ﺳـﻠﻮﻝ  ﻳﺎﻓﺘﻪ -۱ﺟﺪﻭﻝ 
ﻱ  ﻣﺘﻔـﺎﻭﺕ ﻋـﺼﺎﺭﻩ ﻱﻫـﺎ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﻏﻠﻈـﺖ 
  ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ
 ﻏﻠﻈﺖ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ
 (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮﻭﮔﺮﻡ ﺩﺭ ﻣﻴﻠﻲ)
  ﻫﺎﻱ  ﺩﺭﺻﺪ ﺳﻠﻮﻝ
 ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ
 ۷/۹±۱/۶e ,d ,c ,b ۰
 ۳۲/۵±۱/۸ e ,d ,c ,a ۰۵
 ۱۳/۴±۰/۳۸ e ,d ,b ,a ۰۰۱
 ۹۳/۷±۱/۲ c ,b ,a ۰۰۲
  ۱۴/۵±۱/۵c ,b ,a ۰۰۳
  
ﻱ ﭘﺎﻧﻜﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ ﻋﺎﻣﻞ ﺍﻟﻘﺎ ﻛﻨﻨﺪﻩ  ﻫﺎﻱ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻏﻠﻈﺖ-۱ﺟﺪﻭﻝ 
ﻱ  ﻏﻠﻈﺖ ﺻﻔﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ. ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﭘﺎﻧﻜﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﮐﺎﺭ ﺑﺮﺩﻩ ﺷﺪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﮔﺮﻭﻩ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ . ﺩﺭ ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ 
ﺍﻱ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﻮﻧﻪ ﻋﺎﻣﻞ ﺍﻟﻘﺎ ﮐﻨﻨﺪﻩ  ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﻫﻴﭻ91Pﻫﺎﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ
ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ  ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ: a. ﺍﻧﺤﺮﺍﻑ ﻣﻌﻴﺎﺭ ﺍﺳﺖ±ﻫﺎ ﺑﻪ ﺻﻮﺭﺕ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦﺩﺍﺩﻩ. ﻧﮕﺮﻓﺘﻨﺪ
 ۰۵ﺖ ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮﻭﻩ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈ ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ: b.ﺑﻪ ﮔﺮﻭﻩ ﻛﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ
ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮﻭﻩ ﺗﻴﻤﺎﺭ  ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ: cﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ،  ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﺩﺍﺭ  ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ: dﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ،   ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ۰۰۱ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 
: eﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ،   ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ۰۰۲ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮﻭﻩ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 
ﻟﻴﺘﺮ ﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﮑﺮ۰۰۳ﻩ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﺩﺍﺭ ﺍ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮﻭ ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ








ﺗـﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﮑﺮﻭﺳـﮑﻮﭖ . ﻫﺎﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺜﺒﺖ  ﺳﻠﻮﻝ -۱ﺷﮑﻞ 
ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺷﺪﻩ ﺑـﺎ ﺭﻧـﮓ ﺍﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ ﻫﺎﻱ ﺭﻧﮓ ﻧﻮﺭﻱ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ 
ﻫ ــﺎﻱ ﺗ ــﻮﺩﻩ ﺳ ــﻠﻮﻟﻲ ﻗﺮﻣ ــﺰ ﺭﻧ ــﮓ ﺳ ــﻠﻮﻝ : Aﺩﻳﺘﻴ ــﺰﻭﻥ 
ﻳﻲ  ﺭﺍ ﺗﺤﺖ ﺍﺛﺮ ﺍﻟﻘـﺎ 91Pﻫﺎﻱ ﺳﺎﺯ ﺣﺎﺻﻞ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ  ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
ﻫﺎ ﺑـﻪ ﺩﻳﺘﻴـﺰﻭﻥ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ . ﺩﻫﺪﻋﺼﺎﺭﻩ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻧﺸﺎﻥ ﻣﻲ 
ﺩﺭ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﻳﻌﻨﻲ : B(. ۰۴ X)ﺍﻧﺪ ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺜﺒﺖ ﺩﺍﺩﻩ 
ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﮐﻪ ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﻋـﺼﺎﺭﻩ ﭘـﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻗـﺮﺍﺭ 
ﺍﻧـﺪ ﺗﻌـﺪﺍﺩ ﺍﻧﺪ ﻭ ﺩﭼﺎﺭ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧـﻮﺩ ﺑـﻪ ﺧـﻮﺩﻱ ﺷـﺪﻩ  ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ
ﻣﺤﺪﻭﺩﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻪ ﺻﻮﺭﺕ ﭘﺮﺍﮐﻨـﺪﻩ ﻭﺟـﻮﺩ 
 .(۰۰۱ X)ﺩﺍﺭﺩ 
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺩﺭ  ﮔﺮﻫﺎﻱ ﺍﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮﻝ ﺭﺩﻳﺎﺑﻲ ﺑﻴﺎﻥ ﻧﺸﺎﻥ
  :ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺳﻠﻮﻝ
 ۰۰۲ ﺑﻌﺪ ﺍﺯ ﺩﻩ ﺭﻭﺯ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 91Pﻫﺎﻱ   ﺳﻠﻮﻝ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﺯ ﻧﻈﺮ ﺑﻴﺎﻥ  ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﮔﺮﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ ﻧﺸﺎﻥ
ﺩﺭ . ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻣﻮﺭﺩ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﻭﻳﮋﻩ ﺳﻠﻮﻝﮐﻪ
ﮔﺮﻭﻩ ﺍﻭﻝ . ﺍﻳﻦ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﭼﻬﺎﺭ ﮔﺮﻭﻩ ﻣﻮﺭﺩ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺖ
ﻳﮏ ﺍﺯ  ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺑﻮﺩ ﮐﻪ ﺑﺎ ﻫﻴﭻﺷﺎﻣﻞ ﺳﻠﻮﻝ
 .(B، ۲ﺷﮑﻞ ( )A، ۲ ﺷﮑﻞ)ﻫﺎﻱ ﺍﻭﻟﻴﻪ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﻧﺸﺪﻧﺪ ﺑﺎﺩﻱﺁﻧﺘﻲ
 ﮔﺮﻭﻩ ﺩﻭﻡ .ﺩﻫﺪﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ ﺭﺍ ﻧﺸﺎﻥ ﻣﻲ
ﻫﺎﻱ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺷﺎﻣﻞ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﮔﺮﻭﻩ ﺗﻌﺪﺍﺩ ﮐﻤﻲ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ. ﺍﻧﺪ ﻗﺮﺍﺭ ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ
 ﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴﺪﺍﻥ .(C، ۲ﺷﮑﻞ )ﺩﻫﻨﺪ  ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺘﻲ ﺍﺯ ﺧﻮﺩ ﺑﺮﻭﺯ ﻣﻲ
.  ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖD، ۲ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ ﺩﺭ ﺷﮑﻞ 
- ﺑﻪ ﺧﻮﺩﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮﺩ ﻱ ﺩﻫﻨﺪﻩ ﻫﺎ ﻧﺸﺎﻥﻭﺟﻮﺩ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﮔﺮﻭﻩ ﺳﻮﻡ ﮔﺮﻭﻩ . ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺍﺳﺖ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ 
 ﺿﺪ ﻱ ﺑﺎﺩﻱ ﺍﻭﻟﻴﻪ ﻫﺎ ﺁﻧﺘﻲﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺑﻮﺩ ﮐﻪ ﺩﺭ ﺁﻥ
ﻫﻤﺎﻥ (. E، ۲ﺷﮑﻞ ) ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﮐﺎﺭ ﺭﻓﺖ
 ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪﻩ F، ۲ﺷﮑﻞ  ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ ﺩﺭ
ﻱ  ﻳﻲ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﻫﺎﮔﺮﻭﻩ ﭼﻬﺎﺭﻡ ﺷﺎﻣﻞ ﺳﻠﻮﻝ. ﺍﺳﺖ
ﻱ ﺑﺘﺎﻱ  ﻱ ﺿﺪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ ﺑﺎﺩﻱ ﺍﻭﻟﻴﻪ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﻭ ﺁﻧﺘﻲ
ﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ ﺑﺎ (. G، ۲ﺷﮑﻞ )ﻫﺎ ﺑﻪ ﮐﺎﺭ ﺭﻓﺖ  ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﺁﻥ
  . ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖH، ۲ﺷﮑﻞ  ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ ﺩﺭ
  
  
ﻫـﺎﻱ  ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﮑﺮﻭﺳـﮑﻮﭖ ﻓﻠﻮﺭﺳـﻨﺲ ﺍﺯ ﺳـﻠﻮﻝ -۲ﺷﮑﻞ 

































 ﻫﻤﻜﺎﺭﺍﻥﻭ ﻣﺮﺿﻴﻪ ﺍﺑﺮﺍﻫﻴﻤﻲ ﻫﻔﺸﺠﺎﻧﻲ    ﺳﺎﺯﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ۹۹۳
 
  
:  A،ﺛﻴﺮ ﻋـﺼﺎﺭﻩ ﭘ ـﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻧـﻮﺯﺍﺩ ﻣـﻮﺵ ﺎ ﺗﺤـﺖ ﺗـ91P
ﺑـﺎﺩﻱ ﺍﻭﻟﻴـﻪ ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺑـﺪﻭﻥ ﺁﻧﺘـﻲ  ﺳﻠﻮﻝ
: C(. ۰۰۱X)ﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳـﻨﺖ : B(. ۰۰۱X)
ﺑـﺎﺩﻱ ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﻧﺸﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﮐﻪ ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﺁﻧﺘﻲ  ﺳﻠﻮﻝ
 ﻫﻤـﺎﻥ :D(. ۰۰۴X)ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺍﻧـﺪ 
ﻫـﺎﻱ ﺗﻴﻤـﺎﺭ  ﺳﻠﻮﻝ E:(. ۰۰۴X)ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ 
ﺑـﺎﺩﻱ ﺍﻭﻟﻴـﻪ ﺍﻧـﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﻫﺎ ﺁﻧﺘـﻲ  ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﮐﻪ ﺩﺭ ﺁﻥ
ﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴـﺪﺍﻥ : F(. ۰۰۰۱X)ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖ 
ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤـﺎﺭ ﺷـﺪﻩ  ﺳﻠﻮﻝ: G(. ۰۰۰۱X)ﺩﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ 
 ﺑﺘـﺎ  ﺭﺳـﭙﺘﻮﺭ ﻱﺑـﺎﺩﻱ ﺍﻭﻟﻴـﻪ  ﻫﺎ ﺍﺯ ﺁﻧﺘﻲﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﮐﻪ ﺩﺭ ﺁﻥ 
ﻫﻤﺎﻥ ﻣﻴﺪﺍﻥ ﺩﻳﺪ : H(. ۰۰۰۱X)ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺷﺪﻩ ﺍﺳﺖ 
ﻫـﺎﻱ  ﺳـﻠﻮﻝ ﻱﺩﻫﻨـﺪﻩ ﺑﺎ ﻧﻮﺭ ﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺖ ﻧﻮﮎ ﭘﻴﮑـﺎﻥ ﻧـﺸﺎﻥ 
  (.۰۰۰۱x)ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺍﺳﺖ 
ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮﻝ
  : ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﻪ ﺭﻭﺵ ﺍﻻﻳﺰﺍ
ﻭ ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ 
ﻫﺎﻱ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﺳﻠﻮﻝ
ﻣﻴﮑﺮﻭﮔﺮﻡ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ  ۰۰۲ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻏﻠﻈﺖ 
ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻭ ﻏﻠﻈﺖ   ﻣﻴﻠﻲ۵/۵ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻱ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ .  ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻧﺪ۵۲
ﺷﺪﻩ ﺑﺪﻭﻥ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻫﺮ ﺩﻭ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻭ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ 
ﻃﻮﺭ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺫﺧﻴﺮﻩ  ﺍﺛﺮ ﺗﺤﺮﻳﮏ ﮐﻨﻨﺪﮔﻲ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻭ ﻫﻤﻴﻦ
. ﮔﻴﺮﻱ ﺷﺪ ﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﮐﻴﺖ ﺍﻻﻳﺰﺍ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩﻱ ﺷﺪﻩ
ﮔﻴﺮﻱ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﮔﺮﻓﺖ ﻭ ﺩﺭ ﺑﺮﺍﻱ ﻫﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺳﻪ ﺑﺎﺭ ﺍﻳﻦ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ
ﻫﺎ ﺭﺍ ﺩﺭ ﺗﺮﺷﺢ ﻫﺎ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝﭘﺎﻳﺎﻥ ﺁﻧﺎﻟﻴﺰ ﺁﻣﺎﺭﻱ ﺩﺍﺩﻩ
ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ   ﻳﺎﻓﺘﻪ۳ﺷﮑﻞ . ﻧﻤﻮﺩﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺎﻳﻴﺪ 
ﻫﺎ ﺭﺍ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﮐﻴﺖ  ﮔﻴﺮﻱ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ













ﻫـﺎ ﻫﺎﻱ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺁﻧﺎﻟﻴﺰ ﺁﻣﺎﺭﻱ ﺩﺍﺩﻩ  ﻳﺎﻓﺘﻪ -۳ ﻧﻤﻮﺩﺍﺭ
ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩ ﮐﻪ ﺑﺎ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ 
ﻫـﺎﻱ ﺗﻤـﺎﻳﺰ  ﻠﻮﻝ ﺩﺭﻭﻥ ﺳـﻠﻮﻟﻲ ﺳ ـﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﻭ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ 
ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ : a. ﻳﺎﺑﺪﻳﺎﻓﺘﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻣﻲ 
 ۵/۵ﺩﺍﺭ ﻧـﺴﺒﺖ ﺑـﻪ ﻣﺤـﻴﻂ ﺍﺧـﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨـﻲ : b. ﺑﺪﻭﻥ ﮔﻠﻮﮐﺰ 
 ۵۲ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ  ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ: c. ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﻴﻠﻲ
ﺩﺍﺭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺍﻧـﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺧﺘﻼﻑ ﻣﻌﻨﻲ : d. ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ  ﻣﻴﻠﻲ
  .<P۰/۵۰ﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ 
  ﺑﺤﺚ
ﺿﺮ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪ ﻳﮏ ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻌﺪ ﺍﺯ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎ
ﻫﺎ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﻌﺪﺍﺩﻱ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ
 ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺭﺍ ﻧﺸﺎﻥ ﻱ ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩﻣﻮﺭﻓﻮﻟﻮﮊﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺑﺮﺍﻱ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﺳﻠﻮﻝﺭﻧﮓ. ﺩﻫﻨﺪ ﻣﻲ
ﺍﻱ ﻣﺘﺼﻞ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺎﺩﻩ. ﻫﺎ ﺍﻧﺠﺎﻡ ﮔﺮﻓﺖﺑﺘﺎ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﻣﻘﺪﺍﺭ ﺍﻳﻦ ﻓﻠﺰ ﺩﺭ ﮔﺮﺍﻧﻮﻝ. ﺰ ﺭﻭﻱ ﺍﺳﺖﺷﻮﻧﺪﻩ ﺑﻪ ﻓﻠ
ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﭘﮋﻭﻫﺶ . ﻣﺤﺘﻮﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺴﻴﺎﺭ ﺑﺎﻻ ﺍﺳﺖ
ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻧﻴﺰ ﺍﺯ ﺍﻳﻦ ﻭﻳﮋﮔﻲ ﻓﻠﺰ ﺭﻭﻱ ﺑﺮﺍﻱ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮﻝ
.  ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﮔﺮﺩﻳﺪ91Pﻫﺎﻱ ﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﻫﺎﻱ ﻗﺮﻣﺰ ﺭﻧﮓ ﻣﺸﺎﻫﺪﻩ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﺗﻤﺎﻡ ﻏﻠﻈﺖﮐﻠﻮﻧﻲ
 ﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ  ﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﺩﻫﻨﺪﻩ ﻧﺸﺎﻥ
ﻫﺎﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺜﺒﺖ  ﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﻣﺸﺎﻫﺪﻩ.  ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺖﻱ ﮐﻨﻨﺪﻩ
ﻫﺎﻱ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻭ ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖﺩﺭ ﮔﺮﻭﻩ
ﭼﻨﻴﻦ ﺩﺭ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﮔﻮﺍﻩ ﻭﻳﮋﮔﻲ ﭘﺮﺗﻮﺍﻥ ﺑﻮﺩﻥ  ﻫﻢ
ﻫﺎﻳﻲ ﺍﺯ ﻫﺎ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﻭ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﻗﺮﻣﺰ ﺭﻧﮓ ﭘﺮﺍﮐﻨﺪﻩ ﺣﻀﻮﺭ ﺳﻠﻮﻝ. ﻳﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺍﺳﺖﺳﻪ ﻻ
ﻱ ﺍﻳﻦ ﺣﻘﻴﻘﺖ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ  ﺩﻫﻨﺪﻩ ﺩﺭ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﻣﻨﻔﻲ ﻧﺸﺎﻥ
 ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ 91Pﻫﺎﻱ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ
. ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺭﺍ ﺩﺍﺭﻧﺪﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮﺩ ﺑﻪ ﺧﻮﺩ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﻫﺎﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺩﺭ ﺣﻀﻮﺭ ﻏﻠﻈﺖﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺗﻌﺪﺍﺩ ﺳﻠﻮﻝ
ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ ﺍﻳﻦ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ﻣﺤﻠﻮﻝ ﻣﻮﺟﻮﺩ ﻣﺨﺘﻠﻒ 
ﻫﺎ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ ﺩﺭ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﺩﺭ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻣﻮﺵ  ﻋﺼﺎﺭﻩ. ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﺑﺘﺎ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺩﺍﺭﻧﺪ
ﺻﺤﺮﺍﻳﻲ ﺣﺎﻭﻱ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ﭘﺮﻭﺗﺌﻴﻨﻲ ﺍﺳﺖ ﮐﻪ ﺗﮑﻮﻳﻦ ﻭ ﺗﻤﺎﻳﺰ 
 ﺍﺯ ﺟﻤﻠﻪ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ۰۱.ﮐﻨﺪ ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺭﺍ ﺍﻟﻘﺎ ﻣﻲ ﺳﻠﻮﻝ
ﺎﻱ ﺭﺷﺪ ـﻮﺍﻥ ﺑﻪ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫــﺗ ﺎﺭﻩ ﻣﻲـــﻣﻮﺟﻮﺩ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﻋﺼ
 ii۱-ﻲــﺳﺎﻝ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍـــﺎﮐﺲ ﺩﺋﻮﺩﻧــ ﻫﻮﻣﺌﻮﺑiﻼﺳﺘﻲــﺮﻭﺑـــﻓﻴﺒ
 HLHbﻳﺎ  a1ftP، vi۱ﺍﻱ ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ، ﻓﺎﮐﺘﻮﺭ ﻫﺴﺘﻪiii۳ﻧﻮﺭﻭﮊﻧﻴﻦ
ﻱ ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪﻩ   ﻋﺼﺎﺭﻩ،ﺍﺯ ﺍﻳﻦ ﺭﻭ.  ﺍﺷﺎﺭﻩ ﮐﺮﺩ 9bxlHﻭ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭ
ﺍﺯ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻣﺤﺘﻮﻱ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭﻫﺎﻱ ﻻﺯﻡ ﺑﺮﺍﻱ ﺗﮑﻮﻳﻦ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ 
                                                           
 FGF rotcaf htworg tsalborbiF -i
 1xdP 1-xoboeomoh lanedoud citaercnaP -ii
 3ngN:3 ninegorueN -iii
 1fnH :rotcaf raelcun citapeH -vi
 
  ﻣﺤﻴﻂ      ۵/۵  ﻣﺤﻴﻂ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ     ﻣﺤﻴﻂ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ        ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ         
































































 ۰۰۴ ﺍﻳﺮﺍﻥ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﺴﻢ ﻭ ﺭﻳﺰ ﺩﺭﻭﻥ ﻏﺪﺩ ﻱ ﻣﺠﻠﻪ ۲۹۳۱ﺁﺑﺎﻥ ، ۴ ﻱ ﺷﻤﺎﺭﻩ, ﭘﺎﻧﺰﺩﻫﻢﻱ  ﻩﺩﻭﺭ
 
  
 ۰۱.ﺗﻮﺍﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮﺍﻥ ﻋﺎﻣﻞ ﺍﻟﻘﺎﻳﻲ ﺩﺭ ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﻮﺩﺍﺳﺖ ﻭ ﻣﻲ
ﻫﺎﻱ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺳﻠﻮﻝ  ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﻋﺼﺎﺭﻩﭼﻮﻳﻲ
 ۴۱،۳۱.ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺩﺍﺩﻧﺪﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻤﻲ ﺭﺍ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
 ﻱ ﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩــﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴــﻫﺭ ﺳﻠﻮﻝﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺣﻀﻮﺭﻧﮓ
ﻫﺎﻱ ﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻤﻲ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺭﺍ ﺩﺭ ﻣﻴﺎﻥ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﮔﻴﺮﻱ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝﺍﻧﺪﺍﺯﻩ. ﻧﻤﻮﺩ
ﻣﻮﻻﺭ  ﺑﻌﺪ ﺍﺯ ﻗﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺘﻦ ﺩﺭ ﻣﻌﺮﺽ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﻴﺴﺖ ﻭ ﭘﻨﺞ ﻣﻴﻠﻲ
ﻫﺎ ﺭﺍ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ  ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﻪ ﻣﺪﺕ ﻳﮏ ﺳﺎﻋﺖ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
 ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﺷﻴﺮﻭﻱ ۴۱.ﺶ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﺩﺍﺩﻥ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳ
ﻫﺎﻱ ﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﻫﺑﺮﺍﻱ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﺳﻠﻮﻝ
. ﺁﻣﻴﺰﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﮐﺮﺩﻧﺪ ﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺯ ﺭﻧﮓ ﺗﻮﻟﻴﺪﮐﻨﻨﺪﻩ
ﻫﺎﻱ ﻫﺎﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺜﺒﺖ ﺭﺍ ﺩﺭ ﻣﻴﺎﻥ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎ ﺣﻀﻮﺭ ﺳﻠﻮﻝﺁﻥ
ﺳﺎﺯ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻫﺎﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﺳﻠﻮﻝ .ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﮔﺰﺍﺭﺵ ﻧﻤﻮﺩﻧﺪ
ﻫﺎﻱ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺍﺯ ﻧﻈﺮ ﺑﻴﺎﻥ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻮﻟﻴﻦ ـﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺍﻧﺴ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﮔﻴﺮﻧﺪﻩ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ـ ﺘﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪﺑ
ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺭﻭﺵ . ﺪــﺮﺍﺭ ﮔﺮﻓﺘﻨــﻲ ﻗـــﻣﻮﺭﺩ ﺍﺭﺯﻳﺎﺑ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺩﺭ  ﺳﻠﻮﻝﻱ ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺲ ﺑﻴﺎﻥ ﺍﻳﻦ ﺩﻭ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﻭﻳﮋﻩ
- ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺭﺩﻳﺎﺑﻲ ﻭ ﺳﻠﻮﻝ ﻫﺎﻱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﺳﻠﻮﻝ
ﺑﻴﺎﻥ ﮊﻥ . ﻫﺎﻱ ﺑﻴﺎﻥ ﮐﻨﻨﺪﻩ ﺍﻳﻦ ﺩﻭ ﮊﻥ ﺗﺸﺨﻴﺺ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪﻧﺪ
. ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﻻﺯﻡ ﺍﺳﺖﻱ ﺑﺘﺎ ﺑﺮﺍﻱ ﻋﻤﻠﮑﺮﺩ ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺳﻠﻮﻝ ﻴﺮﻧﺪﻩﮔ
ﺍﻳﻦ ﮊﻥ ﻣﺴﺌﻮﻝ ﺗﺮﺷﺢ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﮔﻠﻮﮐﺰ 
ﻫﺎﻱ ﺮ ﺩﺭ ﺳﻠﻮﻝــ ﺑﻴﺎﻥ ﺍﻳﻦ ﺩﻭ ﻧﺸﺎﻧﮕ۵۱.ﺑﺎﺷﺪ ﻣﺤﻴﻂ ﻣﻲ
ﻳﻴﺪ ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﺎ ﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻳﻲ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻧﻤﺎﻳﺪ ﮐﻪ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ ﻫﺎ ﻗﺎﺩﺭﻧﺪ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﻲ
 ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺗﮑﻨﻴﮏ  ﺳﺎﻥ.ﻣﺤﻴﻂ ﭘﺎﺳﺦ ﺩﻫﻨﺪ
ﺭﺍ ﺩﺭ c -ﺍﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮﺭﺳﻨﺲ ﺣﻀﻮﺭ ﭘﺮﻭﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻭ ﭘﭙﺘﻴﺪ 
 ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﻱ ﺍﻱ ﺳﺎﺯﻧﺪﻩﺳﺎﺧﺘﺎﺭﻫﺎﻱ ﺷﺒﻪ ﺟﺰﻳﺮﻩ
 ﺩﺭ ۶۱.ﻫﺎﻱ ﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻢ ﻣﻐﺰ ﺍﺳﺘﺨﻮﺍﻥ ﺭﺩﻳﺎﺑﻲ ﮐﺮﺩﻧﺪ ﺍﺯ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮﺭ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮﻝ
 ﺍﻳﻦ ، ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻱ ﺪﻩﻫﺎﻱ ﺗﻮﻟﻴﺪﮐﻨﻨﺗﺮﺍﺗﻮﮐﺎﺭﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻳﻲ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
 ﻱ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻜﺮﻭﮔﺮﻡ ﺩﺭ ﻣﻴﻠﻲ۰۰۲ﻫﺎ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﺳﻠﻮﻝ
ﺳﭙﺲ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ . ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻧﺪ
ﭼﻨﻴﻦ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻫﺎﻱ ﻣﺘﻔﺎﻭﺕ ﮔﻠﻮﮐﺰ، ﻭ ﻫﻢﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ
- ﺍﻧﺪﺍﺯﻩ. ﮔﻴﺮﻱ ﺷﺪ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﮐﻴﺖ ﺍﻟﻴﺰﺍ ﺍﻧﺪﺍﺯﻩﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ
ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺩﺭﻭﻥ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﮔﻴﺮﻱ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﻭ 
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩ ﮐﻪ ﺩﺭ  ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺪﻭﻥ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩ
ﻫﺎ ﺗﻌﺪﺍﺩﻱ ﺳﻠﻮﻝ ﺑﺎ ﻋﻤﻠﮑﺮﺩﻱ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﺑﺘﺎ ﻣﻴﺎﻥ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺭﺍ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﻭﺟﻮﺩ ﺩﺍﺭﺩ
ﺩﺍﺷﺘﻪ ﻭ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺗﻐﻴﻴﺮﺍﺕ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﻭﺍﮐﻨﺶ ﻧﺸﺎﻥ 
 ۵۲ﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﻣﺤﺘﻮﻱ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍ. ﺩﺍﺩﻧﺪ
ﺩﺍﺭﻱ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺍﺯ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ  ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﻪ ﻃﻮﺭ ﻣﻌﻨﻲ ﻣﻴﻠﻲ
ﺍﺯ ﺳﻮﻱ . ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺍﺳﺖ  ﻣﻴﻠﻲ۵/۵ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 
ﺩﻳﮕﺮ، ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﻣﺤﻴﻂ ﻓﺎﻗﺪ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺑﻪ 
ﺍﻳﻦ . ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎﻱ ﺩﺍﺭﺍﻱ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﻲﺩﺍﺭﻱ ﮐﻤﺘﺮ ﺍﺯ ﻣﺤﻴﻂ ﻃﻮﺭ ﻣﻌﻨﻲ
ﺩﻫﺪ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ ﺍﺯ  ﻫﺎ ﻧﺸﺎﻥ ﻣﻲ ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ  ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮﺩ ﺑﻪ ﺧﻮﺩﻱ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ91Pﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﻫﺎ ﻗﺎﺩﺭﻧﺪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﺭﺍ ﺩﺍﺭﻧﺪ
 ﺷﻴﺮﻭﻱ. ﻫﺎﻱ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﭘﻴﺪﺍ ﮐﻨﻨﺪﺩﻫﻲ ﺑﻪ ﺗﻨﺶ ﭘﺎﺳﺦ
 ﺍﺯ ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻧﺪ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﻪ ﺩﺳﺖ ﺁﻣﺪﻩ
ﻫﺎﻱ ﮐﻪ ﺑﺎ ﮊﻥ ﻫﺎﻱ ﺑﻨﻴﺎﺩﻱ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺣﺘﻲ ﺑﺪﻭﻥ ﺍﻳﻦﺳﻠﻮﻝ
 ﺗﺮﺍﻧﺴﻔﮑﺖ 2.2kNﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻱ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ ﺑﺮﻧﺪﻩ ﭘﻴﺶ
 ۷۱.ﻫﺎﻱ ﺩﻳﺘﻴﺰﻭﻥ ﻣﺜﺒﺖ ﺭﺍ ﺩﺍﺭﻧﺪﺷﻮﻧﺪ، ﺗﻮﺍﻧﺎﻳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ
ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻩ ﺷﺪ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺍﺟﺴﺎﻡ ﺷﺒﻪ ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ 
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺳﺒﺐ  ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻜﺮﻭﮔﺮﻡ ﺩﺭ ﻣﻴﻠﻲ۰۰۲ﻏﻠﻈﺖ 
 ﺗﻤﺎﻳﺰﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎﺯ ﻫﺎﻱﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺩﺭﺻﺪ ﺳﻠﻮﻝ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎﻱ ﺑﺎﻟﻎ ﻋﻤﻞ ﻫﺎ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﺑﻪ ﻋﻼﻭﻩ، ﺍﻳﻦ ﺳﻠﻮﻝ. ﺷﺪ
ﮐﺮﺩﻩ ﻭ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﻣﺤﻴﻂ، ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ 
ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﭼﻮﻳﻲ ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺸﻲ ﺗﻮﺳﻂ . ﺑﻴﺸﺘﺮﻱ ﺗﺮﺷﺢ ﻧﻤﻮﺩﻧﺪ
- ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﻋﻤﻠﮑﺮﺩ ﺳﻠﻮﻝﻫﺎﻱ ﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻤﻲ ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻝﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻝ
. ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﺮﺭﺳﻲ ﮔﺮﺩﻳﺪ ﻩ ﺍﺯ ﻋﺼﺎﺭﻩﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺑﺎ ﺍﺳﺘﻔﺎﺩ
ﺍﻱ ﺩﺭ ﻣﻴﺎﻥ ﺟﺎﺕ ﺷﺒﻪ ﺟﺰﻳﺮﻩ ﻫﺎ ﻧﺸﺎﻥ ﺩﺍﺩﻧﺪ ﺗﻌﺪﺍﺩ ﺩﺳﺘﻪ ﺁﻥ
ﻱ ﭘﺎﻧﮑﺮﺍﺱ ﺑﻪ  ﻫﺎﻱ ﻣﺰﺍﻧﺸﻴﻤﻲ ﺗﻴﻤﺎﺭ ﺷﺪﻩ ﺑﺎ ﻋﺼﺎﺭﻩﺳﻠﻮﻝ
ﺎﺕ ـﺟ  ﺍﻳﻦ ﺩﺳﺘﻪ۳۱.ﺩﺍﺭﻱ ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺍﺯ ﮔﺮﻭﻩ ﮐﻨﺘﺮﻝ ﺍﺳﺖ ﻃﻮﺭ ﻣﻌﻨﻲ
ﺪ ـﺮﺍﺱ ﺭﺍ ﺗﻮﻟﻴـﻫﺎﻱ ﺑﺨﺶ ﺍﻧﺪﻭﮐﺮﻳﻦ ﭘﺎﻧﮑﺗﻤﺎﻡ ﻫﻮﺭﻣﻮﻥ
 ﻭ RCP-TRﻫﺎﻱ ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ  ﺍﺳﺘﻔﺎﺩﻩ ﺍﺯ ﺗﮑﻨﻴﮏ. ﺪـﮐﺮﺩﻧ
ﻫﺎﻱ ﺑﺘﺎ ﺭﺍ ﺩﺭ ﺍﻳﻦ  ﻧﮕﺮﻫﺎﻱ ﺳﻠﻮﻝﺍﻳﻤﻨﻮﺳﻴﺘﻮﺷﻴﻤﻲ ﺑﻴﺎﻥ ﻧﺸﺎ
 ﭼﻮﻳﻲﻫﺎﻱ ﭘﮋﻭﻫﺶ  ﺑﺮ ﺍﺳﺎﺱ ﻳﺎﻓﺘﻪ. ﻫﺎ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻧﻤﻮﺩﺳﻠﻮﻝ
ﻣﻮﻻﺭ   ﻣﻴﻠﻲ۵۲ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ 
ﻱ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺩﺭ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺑﻴﺎﻥ ﮊﻥ  ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩ
 ﺩﺭ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﭼﺸﻤﮕﻴﺮ ۴۱.ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺍﺳﺖ
ﻣﻮﻻﺭ ﮔﻠﻮﮐﺰ   ﻣﻴﻠﻲ۵۲ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪﻩ ﺩﺭ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ 
ﻣﺒﻨﻲ ﺑﺮ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻳﺎﻧﮓ ﺪﻩ ﺗﻮﺳﻂ ﻫﺎﻱ ﺍﺭﺍﻳﻪ ﺷ ﻱ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﮐﻨﻨﺪﻩ
ﺑﺮ ﺍﺳﺎﺱ . ﺑﺎﺷﺪ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺩﺭ ﻣﻴﺰﺍﻥ ﺑﻴﺎﻥ ﮊﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻣﻲ
ﻭ ﻫﻤﮑﺎﺭﺍﻥ ﮔﻠﻮﮐﺰ ﺍﺯ ﺭﺍﻩ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﻓﺴﻔﺮﻳﻼﺳﻴﻮﻥ ﻳﺎﻧﮓ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎﺕ 
ﺭ ﮊﻥ ﺍﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻮ ﻭ ﺍﺗﺼﺎﻝ ﺍﻳﻦ ﻓﺎﮐﺘﻮﺭ ﺑﻪ ﭘﺮﻭﻣﻮﺗ1xdPﮊﻥ 
   ۸۱.ﺳﺒﺐ ﺍﻓﺰﺍﻳﺶ ﺑﻴﺎﻥ ﺍﻳﻦ ﮊﻥ ﮔﺮﺩﻳﺪ
 ﻱ ﻫﺎﻱ ﭘﮋﻭﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﮐﻪ ﺑﺎ ﻫﺪﻑ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺍﺛﺮ ﻋﺼﺎﺭﻩ ﻳﺎﻓﺘﻪ

































۴۰۱ ﻝﻮﻠﺳ ﺰﻳﺎﻤﺗﻝﻮﻠﺳ ﻪﺑ ﻱﺩﺎﻴﻨﺑ ﻱﺎﻫﻦﻴﻟﻮﺴﻧﺍ ﻱﺎﻫﺯﺎﺳ    ﻲﻧﺎﺠﺸﻔﻫ ﻲﻤﻴﻫﺍﺮﺑﺍ ﻪﻴﺿﺮﻣ ﻭﻥﺍﺭﺎﻜﻤﻫ 
 
  
 ﻩﺩﺭ ﻲﻨﻴﻨﺟ ﻱﺎﻣﻮﻨﻴﺳﺭﺎﮐP19ﻝﻮﻠﺳ ﺩﺍﺩ ﻥﺎﺸﻧ ،ﺖﻓﺮﮔ ﻡﺎﺠﻧﺍ  -
 ﻱﺎﻫP19ﻝﻮﻠﺳ ﻪﺑ ﺰﻳﺎﻤﺗ ﺖﻴﻠﺑﺎﻗ ﺕﺪﻣ ﻩﺎﺗﻮﮐ ﻲﺷﻭﺭ ﺭﺩ  ﻱﺎﻫ
ﻩﺪﻨﻨﮐ ﺪﻴﻟﻮﺗ ﺪﻧﺭﺍﺩ ﺍﺭ ﻦﻴﻟﻮﺴﻧﺍ ﻱ . ﻢﮐ ﻭ ﻩﺩﺎﺳ ﺵﻭﺭ ﻦﻳﺍ ﺖﻳﺰﻣ
ﻝﻮﻠﺳ ﻪﮐ ﻱﺭﻮﻃ ﻪﺑ ؛ﺖﺳﺍ ﻥﺁ ﻥﺩﻮﺑ ﻪﻨﻳﺰﻫ ﻱﺎﻫP19 ﻥﻭﺪﺑ 
 ﺖﻤﻴﻗ ﻥﺍﺮﮔ ﺪﺷﺭ ﻱﺎﻫﺭﻮﺘﮐﺎﻓ ﻥﺩﻭﺰﻓﺍﺵﻭﺭ ﺯﺍ ﻩﺩﺎﻔﺘﺳﺍ ﺎﻳ ﻭ -
ﻝﻮﻠﺳ ﺏﺎﺨﺘﻧﺍ ﻲﻧﻻﻮﻃ ﻭ ﻩﺪﻴﭽﻴﭘ ﻱﺎﻫ ﻪﺑ ﺖﺒﺜﻣ ﻦﻴﺘﺴﻧ ﻱﺎﻫ
ﻝﻮﻠﺳ ﻪﺑ ﻲﺑﻮﺧﻦﻴﻟﻮﺴﻧﺍ ﻱﺎﻫﺪﻨﺘﻓﺎﻳ ﺰﻳﺎﻤﺗ ﺯﺎﺳ . 
ﺭﺍﺰﮕﺳﺎﭙﺳﻱ :ﻪﻣﺎﻧ ﻥﺎﻳﺎﭘ ﺯﺍ ﻪﺘﻓﺮﮔﺮﺑ ﻪﻟﺎﻘﻣ ﻦﻳﺍ ﻩﺭﻭﺩ ﻱ  ﻲﺳﺎﻨﺷﺭﺎﮐ ﻱ
ﻝﻮﻠﺳ ﺪﻴﻟﻮﺗ ﻥﺍﻮﻨﻋ ﺖﺤﺗ ﺪﺷﺭﺍ ﻩﺪﻨﻨﮐ ﺢﺷﺮﺗ ﻱﺎﻫ ﻱ ﺯﺍ ﻦﻴﻟﻮﺴﻧﺍ 
ﻝﻮﻠﺳ  ﻩﺩﺎﻔﺘﺳﺍ ﺎﺑ ﻱﺩﺎﻴﻨﺑ ﻱﺎﻫﻩﺭﺎﺼﻋ ﺯﺍ ﻩﺪﮑﺸﻫﻭﮋﭘ ﺭﺩ ﺱﺍﺮﮑﻧﺎﭘ ﻱ  ﻱ
ﻲﻣ ﺩﺮﮐﺮﻬﺷ ﻩﺎﮕﺸﻧﺍﺩ ﻱﺭﻭﺎﻨﻓ ﺖﺴﻳﺯ ﺪﺷﺎﺑ .ﺑﺍ ﻪﻦﻳ  ﻡﺎﻤﺗ ﺯﺍ ﻪﻠﻴﺳﻭ
ﻪﻨﻴﻣﺯ ﻪﮐ ﻱﺩﺍﺮﻓﺍ  ﻭ ﺮﮑﺸﺗ ﺪﻧﺩﻮﻤﻧ ﻢﻫﺍﺮﻓ ﺍﺭ ﺶﻫﻭﮋﭘ ﻦﻳﺍ ﻡﺎﺠﻧﺍ ﻱ
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Introduction: Type I diabetes mellitus results from the autoimmune destruction of the β cells in 
pancreatic islets. Currently, extensive research is being conducted on the generation of insulin-
producing cells (IPCs) from stem cells. P19 embryonal carcinoma cells are multipotent and can 
differentiate into cell types of all three germ layers. In this study, the differentiation of P19 cells into 
IPCs by using mouse pancreas extract (MPE) was investigated. Materials and Methods: Embryoid 
bodies (EBs) obtained from P19 cells were cultured in medium containing 3% fetal bovine serum, 
supplemented by concentration of 50, 100, 200,300 µg/mL MPE for 7-14 days. Dithizone (DTZ) 
staining was used to detect IPCs derived from EBs in vitro. Mouse monoclonal insulin-proinsulin 
and monoclonal insulin receptor beta antibodies were used for immunoflourescence. Insulin 
content from the cells and insulin secreted by differentiated cells in response to concentrations of 
5.5 and 25 mM glucose were measured using ELISA kits. Results: DTZ-positive cells showed 
purple-red clusters. immunoflourescence indicated expression of Beta cell markers (insulin-
proinsulin and insulin receptor beta) in these cells. Increasing glucose concentration, caused more 
insulin to be secreted by differentiated cells. Conclusions: P19 cells can in the presence of 
pancreas extract differentiate to cell producing and secreting insulin cells. Differentiated cells can 




Keywords: Embryonal carcinoma cells, Pancreatic extract, Insulin-producing cells 
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